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(57) Abstract: The invention concerns microcapsules with aqueous core containing at least an oxidation-reduction enzyme selected 
among the oxidoreductases with 2 electrons, the oxidoreductases with 4 electrons and the peroxidases, and with a polymer coating 
consisting of at least a polymer selected among polycaprolactone, poly(3-hydroxybutyrate), poly (ethylene adipate), poly(butylene 
adipate), cellulose esters and at least a Q-C4 carboxylic acid, styrene and maleic anhydride copolymers, styrene and acrylic acid 
copolymers, styrene-ethylene/butylene-styrene block terpolymers, styrene-ethylene/propylene-styrene block terpolymers, and ethy- 
lene, vinyl acetate and maleic anhydride terpolymers. The invention also concerns a method for preparing said microcapsules and 
oxidation dyeing compositions containing same. 

(57) Abrege : L' invention concerne des microcapsules a coeur aqueux contenant au moins une enzyme d'oxydo-recluction choisie 
parmi les oxydo-reductases a 2 electrons, les oxydo-nSductases a 4 Electrons et lesperoxydases, et a enveloppe poly merique constitute 
d*au moins un polymere choisi parmi la polycaprolactone, le poly(3-hydroxybutyrate), le polyethylene adipate), le poly(butylene 
adipate), les esters de cellulose et d'au moins un acide carboxylique en C t ^, les copolymeres de styrene et d'anhydride maleique, 
les copolymeres de styrene et d' acide acrylique, les terpolymeres s6quencts styrene-tthylene/butylene-styrene, les terpolymeres s6- 
quencts styrene-6thylene/propylene-styrene, et les terpolymeres d'tthylene, d'acetate de vinyle et d* anhydride maleique, un proctdt 
de preparation de ces microcapsules ainsi que des compositions de teinture d'oxydation les contenant. 
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Microcapsules k coeur aqueux contenant des enzymes 
d'oxydo-reduction et leur utilisation dans des compositions de 

teinture d'oxydation 

5 

La presente invention conceme des microcapsules a coeur aqueux 
contenant, dans une enveloppe polymerique, au moins une enzyme d'oxydo- 
reduction, un proc6d£ de preparation de ces microcapsules ainsi que des 
compositions de teinture d'oxydation les contenant. 

10 

L'utilisation d'enzymes d'oxydo-reduction a la place d'agents oxydants 
chimiques tels que le peroxyde d'hydrogene en teinture d'oxydation des fibres 
keratiniques est connue depuis longtemps. Elle pr6sente pour principal 
avantage de permettre une coloration des fibres dans des conditions plus 
1 5 douces et de preserver la structure des fibres keratiniques. 

La teinture d'oxydation par voie enzymatique presente cependant un 
certain nombre de problemes. En effet, l'enzyme a tendance & s'adsorber sur le 
substrat keratinique et de ne pas s'eliminer totalement lors du rn^age ce qui 
20 peut poser des probldmes d'innocuite. 

Certains colorants ou pr^curseurs de colorants peuvent inhiber ou 
d£sactiver l'enzyme et diminuer ainsi l'intensite et la qualite des colorations 
obtenues. Par ailleurs, les enzymes, qui sont des molecules biologiques 
complexes, sont sensibles a certains facteurs de leur environnement proche et 
25 en particulier k la chaleur. 

La demanderesse a decouvert qu'il etait possible de resoudre les 
problemes decrits ci-dessus en encapsulant les enzymes d'oxydo-reduction 
utilisees courammeht en teinture d'oxydation dans des microcapsules 
30 particulieres a coeur aqueux et a enveloppe polym&ique. 

La presente invention a par consequent pour objet des microcapsules k 
enveloppe polymerique dont la composition sera d^crite plus en detail ci-apres, 
et a coeur aqueux contenant au moins une enzyme d'oxydo-reduction choisie 
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parmi les oxydo-reductases a 2 electrons, les oxydo-reductases a 4 electrons et 
les peroxydases. 

I/invention a egalement pour objet des microcapsules anhydres 
5 obtenues par deshydratation des microcapsules a coeur aqueux ci-dessus. 

L'invention a encore pour objet un proc6de de preparation de ces 
microcapsules a enveloppe polymerique et k cceur aqueux contenant au moins 
une enzyme d'oxy do-reduction choisie parmi les oxydo-reductases a 2 
10 electrons, les oxydo-reductases k 4 electrons et les peroxydases, par 
emulsification multiple. 

L'invention a en outre pour objet des compositions de teinture 
d'oxydation des fibres keratiniques telles que les cheveux, contenant, dans un 
15 milieu physiologiquement acceptable, 

a) au moins un precurseur de colorant d'oxydation choisi parmi les 
bases d'oxydation et/ou les coupleurs, et 

b) des microcapsules a enveloppe polymerique dont la composition 
sera decrite plus en detail ci-apres, et h coeur aqueux contenant au 

20 moins une enzyme d'oxydo-reduction choisie parmi les oxydo- 

reductases a 2 electrons, les oxydo-reductases a 4 electrons et les 
peroxydases. 

L'invention a encore pour objet un kit de teinture d'oxydation 
25 multicomposants comprenant au moins un premier composant contenant les 
microcapsules a cceur aqueux et a enveloppe polymerique decrites ci-dessiis, et 
au moins un deuxieme composant contenant au moins un precurseur de 
colorant d'oxydation choisi parmi les bases d'oxydation et/ou les coupleurs, les 
deux composants etant conserves separement et etant destines a etre melanges 
30 Tun avec Tautre immediatement avant application sur les fibres keratiniques. 

L'invention a egalement pour objet un procede de teinture des fibres 
keratiniques et en particulier des cheveux, utilisant les compositions de 
teinture d'oxydation ou le kit de teinture d'oxydation decrits ci-dessus. 
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L'encapsulation de Tenzyme a pour effet premier la separation 
physique entre l'eiizyme et le substrat biologique tel que les cheveux et le cuir 
chevelu. Cette separation empeche Tadsorption des enzymes, ameliore 
5 Tefficacit^ du rin9age et accroit 1'innocuite du.systeme. L'isolement de 
l'enzyme evite Sgalement Tinhibition de celle-ci par certains colorants. 

La demanderesse a constat^ par ailleurs que Tencapsulation de 
Tenzyme d'oxydo-reduction permettait de diminuer consid6rablement 
Tinactivation de celle-ci par la chaleur. En effet, la stability de l'enzyme 
10 encapsulee, conservee a une temperature comprise entre 25 et 45 °C, est en 
moyenne environ 2 fois plus importante que celle de la m6me enzyme non 
encapsulee conservee dans les memes conditions de temperature. 

Le proced6 de preparation des microcapsules de la presente invention 
donne d'excellents taux ^encapsulation de l f enzyme. En effet, le taux 
15 ^encapsulation, defini cornme le rapport de la quantite d'enzyme retrouv€e a 
Tinterieur des microcapsules a la quantite totale d'enzyme utilisee, est 
gen6ralement sup6rieur ou 6gal a 90 %. 

Un autre avantage des microcapsules de la presente invention est 
TirrSversibilite de Tencapsulation des enzymes d'oxydo-reduction. En effet, ces 
20 dernieres, du fait de leur grande masse moleculaire, ne peuvent pas traverser 
l'enveloppe polymeriqiie des microcapsules et ne sont par consequent pas 
Iib6r6es dans le milieu ext^rieur de la composition de teinture d'oxydation. La 
demanderesse a constat^ par ailleurs que meme le sechage (par exemple par 
lyophilisation) suivi de la redispersion des microcapsules ne provoquait pas de 
25 relargage des enzymes encapsutees. 

L'enveloppe polymerique des microcapsules de la presente invention 
est done capable de retenir efficacement les proteines tout en laissant passer, 
par diffusion, des molecules de faible poids moleculaire tels que Toxygene ou 
30 le peroxyde d'oxygdne dissous dans le milieu aqueux ext&ieur et/ou interieur. 
Cette permeabilite selective de Tenveloppe, essentielle pour l'utilisation des 
enzymes d'oxydo-reduction encapsulees en teinture d'oxydation des cheveux, 
peut &tre attribute au caract&re moderement hydrophobe des polymdres utilises 
qui sont, certes, insolubles dans l'eau mais ne constituent pas une barrifere 
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parfaitement etanche a la phase aqueuse et aux solutes de faible masse qu'elle 
contient 

L'enveloppe des microcapsules de la presente invention est constitute 
d'au moins un polymere choisi parmi 
5 • la polycaprolactone, 

• le poly(3-hydroxybutyrate), 

• le poly(ethylene adipate), 

• le poly(butylene adipate), 

• les esters de cellulose et d'au moins un acide carboxylique en C^, tels 
10 que l'acetate de cellulose, le propionate de cellulose et le butyrate de cellulose, 

de preference des esters de cellulose mixtes de deux types d'acides 
carboxyliques, tels que racetoprion ate_ de cellulose ou l'acetobutyrate de 
cellulose, 

• les copolymeres de styr&ie et d'anhydride maleique, 
15 • les copolymeres de styrene et d'acide acrylique, 

• les terpolymeres s6quences styrene-emylene/butylene-styrene, 

• les terpolymeres sequences styrene-ethylene/propylene-styrene, et 

• les terpolymeres Methylene, d'acttate de vinyle et d'anhydride maleique. 

20 La ou les en2ymes d'oxydo-reduction encapsulee(s) dans le coeur 

aqueux des microcapsules de la presente invention, sont choisies parmi 

• les oxydo-reductases a 2 electrons, 

• les oxydo-r6ductases a 4 electrons et 

• les peroxydases. 

25 

La ou les oxydo-reductases a 2 electrons encapsulees selon la presente 
invention sont notamment choisies parmi les pyranose oxydases, les glucose 
oxydases, les glycerol oxydases, les lactate oxydases, les pyruvate oxydases, 
les uricases, les choline oxydases, les sarcosine oxydases, les bilirubine 
30 oxydases et les aminoacides oxydases. 

Les oxydo-reductases a 2 electrons encapsulees sont choisies de 
preference parmi les uricases d'origine animale, microbiologique ou 
biotechnologique. 
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A titre d'exemple, on peut citer l'uricase extraite de foie de sanglier, 
l'uricase d'Arthrobacter globiformis, airisi que l'uricase $ Aspergillus flavus. 

La ou les oxydo-reductases a 2 Electrons peuvent etre utilisees sous 
5 forme cristalline pure ou sous une forme diluee dans un diluant inerte pour 
ladite oxydo-r£ductase a 2 electrons. 

Chaque oxydo-reductase a 2 Electrons a besoin, pour pouvoir catalyser 
la reaction d'oxydation de l'oxygene en H 2 0 2 , de la presence d'un donneur pour 
10 ladite enzyme. 

Selon l'invention, on entend par donneur les differents substrats 
egalement necessaires au fonctionnement de ladite ou desdites oxydo- 
reductases a 2 electrons. 

15 La nature du donneur pour ladite enzyme varie en fonction de la nature 

de l'oxydo-reductase a 2 electrons qui est utilisSe. Par exemple, a titre de 
donneur pour les pyranose oxydases, on peut citer le D-glucose, le L-sorbose 
et le D-xylose ; a titre de donneur pour les glucose oxydases, on peut citer le 
D-glucose ; a titre de donneur pour les glycerol oxydases, on peut citer le 

20 glycerol et la dihydroxy acetone ; a titre de donneur pour les lactate oxydases, 
on peut citer l'acide lactique et ses sels ; a titre de donneur pour les pyruvate 
oxydases, on peut citer l'acide pyruvique et ses sels ; a titre de donneur pour 
les uricases, on peut citer l'acide urique et ses sels ; a titre de donneur pour les 
choline oxydases, on peut citer la choline et ses sels d'addition d'un acide 

25 comme le chlorhydrate de choline, et la b&ame aldehyde ; a titre de donneur 
pour les sarcosine oxydases, on peut citer la sarcosine, la N-methyl-L-leucine, 
la N-methyl-DL-alanine, et la N-methyl-DL- valine ; et enfin, a titre de 
donneur pour les bilirubine oxydases, on peut citer la bilirubine. 

30 Le donneur n'est pas obligatoirement encapsule avec l'enzyme. II est 

de preference ajout<5 dans le milieu cosmetique exterieur aux microcapsules. II 
diffuse alors a travers la membrane polymerique des microcapsules vers 
l'interieur de celles-ci ou il est transforme sous l'effet conjugu<§ de l'enzyme et 
de l'oxygene. Si le donneur est encapsule avec l'enzyme, il est clair que les 
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microcapsules d'enzymes devront etre conditionnees a l'abri de Voxyg&ne (par 
exemple dans un dispositif adrosol), la reaction de formation du peroxyde 
d'hydrogene ne s'effectuant qu'apres mise en contact avec l'oxygene de l'air. Le 
peroxyde d'hydrogene forme lors de cette reaction diffuse en sens inverse de 
5 Tinterieur des microcapsules vers le milieu exterieur ou il pourra jouer le role 
d'agent oxydant des precurseurs de colorants d'oxydation. 

La ou les oxydo-reductases a 4 Electrons encapsutees selon la presente 
invention sont notamment choisies parmi les laccases, les tyrosinases, les 
10 catechol oxydases et les polyphenols oxydases. 

La coloration peut s'effectuer par diffusion des precurseurs de 
colorants & travers l'enveloppe polym&rique vers Tinterieur des microcapsules 
suivie de la retrodiffusion des colorants oxydes, ou bien par Finterm^diaire 
15 d'un mediateur. 

Les laccases peuvent notamment etre choisies parmi les laccases 
d'origine veg^tale, d'origine animate, d'origine fongique (levures, moisissures, 
champignons) ou d'origine bacterienne, les organisfnes d'origine pouvant 6tre 
20 mono- ou pluricellulaires. Les laccases peuvent egalement 6tre obtenues par 
biotechnologie. 

Parmi les laccases d'origine vegetale utilisables selon I'invention, on 
peut citer les laccases produites par des vegetaux effectuant la synthese 
25 chlorophyllienne telles que celles indiquees dans la demande de brevet FR-A- 
2 694 018, 

On peut notamment citer les laccases presentes dans les extraits 
d'Anacardiacees tels que par exemple les extraits de Magnifera indica, de 
30 Schinus molle ou de Pleiogynium timoriense; dans les extraits de 
Podocarpacees; de Rosmarinus off.; de Solanum tuberosum; d'lris sp.; de 
Coffea sp.; de Daucus carrota; de Vinca minor; de Persea americana; de 
Catharenthus roseus; de Musa sp.; de Malus pumila; de Gingko biloba; de 
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Monotropa hypopithys (sucepin), d!Aesculus sp.; d'Acer pseudoplatanus; de 
Prunus persica et de Pistacia palaestina. 

Parmi les laccases d'origine fbngique, eventuellement obtenues par 
biotechnologie, utilisables selon l'invention, on peut citer la ou les laccases 
issues de Polyporus versicolor, de Rhizoctonia praticola et de Rhus vernicifera 
telles que d6crites par exemples dans les demandes de brevet FR-A-21 12549 et 
EP-A-5 04005; les laccases decrites dans les demandes de brevet 
WO 95/07988, WO 95/33836, WO 95/33837, WO 96/00290, WO 97/19998 et 
WO 97/19999, dont le contenu fait partie int^grante de la presente description 
comme par exemple la ou les laccases issues de Scytalidium, de Polyporus 
pinsitus, de Myceliophtora thermophila, de Rhizoctonia solani, de Pyricularia 
orizae, et leurs variantes. On peut 6galement citer la ou les laccases issues de 
Trametes versicolor, de Fomes fomentarius, de Chaetomium thermophile, de 
Neurospora crassa, de Colorius versicol, de Botrytis cinerea, de Rigidoporus 
lignosus, de Phellinus noxius, de Pleurotus ostreatus, $ Aspergillus nidulans, 
de Podospora anserina, d'Agaricus bisporus, de Ganoderma lucidum 9 de 
Glomerella cingulata, de Lactarius piperatus, de Russula delica, 
d'Heterobasidion annosum, de Thelephora terrestris, de Cladosporium 
cladosporioides, de Cerrena unicblor, de Coriolus hirsutus, de Ceriporiopsis 
subvermispora, de Coprinus cinereus 9 de Panaeolus papilionaceus, de 
Panaeolus sphinctrinus, de Schizophyllum commune, de Dichomitius squalens, 
et de leurs variantes. 

On choisira plus preferentiellement les laccases d'origine fongique, 
eventuellement obtenues par biotechnologie. 

Les mediateurs peuvent par exemple etre choisis parmi les composes 
de formule 




NX 



(A 2 ) m — (CO) p 
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dans laquelle 

- Ai et A 2 , identiques ou differents, represented chacun 

(a) uri radical aliphatique sature ou insaturS, lineaire ou ramifie, 
comportant de 1 k 30 atomes de carbone, eventuellement substitue 

5 par un ou plusieurs radicaux hydroxyle, halogeno, sulfo, carboxy, 

nitro ou phenyle; 

(b) un radical h6terocy clique comprenant de 1 a 4 heteroatomes et de 5 
a 10 chainons Eventuellement substitue par un ou plusieurs radicaux 
alkyle en C1-C4, halogeno, phenyle, hydroxy le, ou aralkyle en C7- 

10 C 10 ; 

(c) un radical aromatique comprenant de 6 k 10 chainons, 
Eventuellement substitue par un ou plusieurs radicaux alkyle en Ci- 
C4, halogeno, sulfo, carboxy, nitro, hydroxyle ou nitroso; 

l'atome d'azote du groupement NX pouvant former avec les groupements 
15 Ai-(CO) n et A 2 -(CO) p un heterocycle comprenant de 5 k 18 chainons, ledit 
hEterocycle pouvant ou non etre substitue par un ou plusieurs radicaux alkyle 
en Ci-C 4 , hydroxyle, phenyle, halogene, sulfo, carboxy ou nitro; 

- X reprEsente un groupement -OH, =0, =S, — >0 ou — >S ; 

- m, n et p, independamment les uns des autres, sont des nombres 
20 entiers egaux aOoul. 



Parmi les mediateurs enzymatiques correspondant a la formule ci- 
dessus, on peut notamment citer l'hy droxylamine, la N,N- 
dipropylhy droxylamine, la N,N-diisopropylhy droxylamine, la 

25 phenylhy droxylamine, la N-ac6tylhydroxylamine, le 1 -phenyl- 1H-1, 2,3- 
triazole-l-oxyde, le 2,4,5-triphenyl-2H-l,2,3-triazol-l-oxyde, le 1- 
hydroxybenzotriazole, l'acide 1-hydroxybenzotriazole-sulfonique, le 1- 
hydroxybenzimidazole, le N-hydroxyphtalimide, le N-hydroxysuccinimide, la 
quinoline-N-oxyde, I'isoquinoline-N-oxyde, la 1-hydroxypiperidine, Tacide 

30 violurique, la 4-hydroxy-3-nitrosocoumarine, Tacide l,3-dim6thyl-5- 
nitrosobarbiturique, le l-nitroso-2-naphtol, Tacide 2-nitroso-l-naphtol-4- 
sulfonique, le 2-nitroso-l-naphtol, Tacide l-nitroso-2-naphtol-3,6-disulfonique 
et le 2,4-dinitroso-l,3-dihydroxybenzene. 
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Le ou les mediateurs enzymatiques peuvent egalement 6tre choisis 
parmi l'acide syringique et ses esters; l'acetosyringone ; le syringaldehyde ; 
l'acide parahydroxycinnamique ; la vanilline ; la 7-hydroxycoumarine ; le 2,4- 
dichlorophenol ; le parahydroxybenzenesulfonate ; le 2,2'-azino-bis-(3-ethyl- 
5 benzothiazoline-6-sulfonate) ; les phenothiazines telles que la 10-methyl 
phenothiazine ; les benzidines telles que la 3,3'-dimethylbenzidine ; les deriv6s 
amines de l'acide 2-naphtalene-smfonique ; la L-tyrosine ; l'acide ferulique ; 
l'acide cafeique ; l'acide chlorogenique ; et l'acide sinapique. 

10 Le mediateur sera soit encapsute avec l'enzyme soit ajoute" dans le 

milieu cosmetique a l'exteneur des microcapsules. Dans le premier cas, les 
microcapsules devront bien entendu 6tre conserv6es a l'abri de l'air. 

La ou les peroxydases encapsulees dans les microcapsules selon la 
15 presente invention peuvent notamment 6tre choisies parmi les enzymes 
appartenant a. la sous-classe 1.11.1 d6crite dans l'ouyrage Enzyme 
Nomenclature, Academic Press Inc., 1984. Certaines d'entre elles necessitent 
la presence d'un donneur pour fonctionner. 

20 C'est le cas, en particulier des NADH peroxydases (1.11.1) [donneur = 

NADH], des acides gras peroxydases (1.11.1.3) [donneur - acide gras, par 
exemple palmitate], des NADPH peroxydases (1.11.1.2), [donneur = 
NADPH], des cytochrome-C peroxydases (1.11.1.5) [donneur = 
ferrocytochrome C], des iodures peroxydases (1.11.1.8) [donneur - iodure],. 

25 des chlorures peroxydases (1.11.10) [donneur = chlorure], des L-ascorbates 
peroxydases (1 .11.1.11) [donneur = L-ascorbate], des glutathion peroxydases 
(1.11.1.9) [donneur = glutathion] . 

D'autres peroxydases fonctionnent sans donneur autre que le colorant 
30 d'oxydation. II en est ainsi des catalases (1.1 1.1.6) et des peroxydases simplex 
(1.11.1.7). 



Toutes les peroxydases fonctionnent en presence de peroxyde 
d'hydrogene qui est apporte tel quel par ajout dans le milieu cosmetique 
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exterieur ou genere in situ par voie enzymatique, par exemple par une 
oxydases a 2 electrons coencapsulee, telle que celles deerites ci-dessus, en 
presence d'un donneur et d'oxygene. 

5 Les peroxydases utilisees peuyent 6tre d'origine vegetale, animate, 

fongique ou bacterienne. Elles peuvent etre 6galement obtenues par 
biotechnologie. 

Ainsi, les peroxydases peuvent par exemple etre issues de la pomme, 
de l'abricot, de l'orge, du radis noir, de la betterave, du chou, de la carotte, du 
10 mais, du coton, de Vail, du raisin, de la menthe, de la rhubarbe, du soja, de 
l'epinard, du coprin, du lait de bovin, des microorganismes du type 
Acetobacter peroxidans, Staphylococcus faecalis, Arthromyces ramosus. 

De la meme maniere que pour les oxydor^ductases a 4 electrons, la 
15 coloration d'oxydation en presence de peroxydases peut se faire par diffusion 
des precurseurs de colorants a travers l'enveloppe vers l'interieur des 
microcapsules et retrodiffusion des colorants oxyd6s, ou bien par 
l'intermSdiaire d'un m^diateur choisi parmi ceux d^crits ci-dessus. 

20 Parmi les enzymes d'oxydo-r^duction deerites ci-dessus, on prefere 

tout particulierement. les oxydo-reductases a 2 electrons ', et parmi celles-ci 
l'uricase. L'uricase catalyse la transformation de l'acide urique en allantoine en 
presence d'oxygene, cette reaction liberant du peroxyde d'hydrogene. 

25 La quantity d' enzyme dans les microcapsules selon la presente 

invention peut Stre exprim6e soit en termes de quantity de proteine soit en 
termes d'activite enzymatique. 

Les microcapsules a enveloppe polymerique et a cceur aqueux de la 
30 presente invention contiennent de preference de 1 a 30 % en poids, et en 
particulier de 2 a 20 % en poids d'enzyme d'oxydoreduction, rapport6 au poids 
total des microcapsules (enveloppe + phase aqueuse interne + enzyme). 
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Lorqu'on utilise des microcapsules deshydratees, 1'enzyme 
d'oxydoreduction represente de preference de 2 a 95 %, et en particulier de 5 a 
70 % du poids total des microcapsules deshydratees. 

L'activite enzymatique des microcapsules a enveloppe polymerique et 
h coeur aqueux de la presente invention est mesuree selon des methodes 
sp6cifiques a 1'enzyme encapsuiee et exprimee en unites specifiques. 

Ainsi, l'activite enzymatique des microcapsules contenant des oxydo- 
reductases a 2 electrons, et en particulier de 1'uricase, est d6terminee par 
oxymetrie a l'aide d'un oxygraphe de la societe Hansutech. 

Une unite U d'oxydo-reductase a 2 electrons correspond a la quantity 
d'enzyme - ou de microcapsules contenant 1'enzyme - catalysant la formation 
de. 1 umole de H 2 0 2 par minute a un pH de 8,5 et a une temperature de 25 °C. 

Les microcapsules a enveloppe polymerique et a cceur aqueux de la 
presente invention ont de preference une activite enzymatique d'oxydo- 
r^ductase a 2 electrons comprise entre 500 et 10 000 U/g de microcapsules, de 
preference entre 1000 et 5000 U/g de microcapsules. 

Le coeur aqueux des microcapsules, c'est-a-dire la phase aqueuse 
interne encapsuiee de 1' emulsion primaire eau-dans-huile dans laquelle se 
trouve 1'enzyme d'oxydo-reduction peut egalement contenir, a l'etat dissous, un 
ou plusieurs polymeres hydrosolubles et/ou un ou plusieurs polyols de faible 
masse moieculaire. Le role des polymeres hydrosolubles est de stabiliser 
l'emulsion primaire. Les polyols ont pour fonction de stabiliser l'actif en 
diminuant l'activite en eau de la phase aqueuse interne encapsuiee. 

Les polymeres hydrosolubles sont choisis notamment parmi le 
poly(alcool vinylique), la polyvinylpyrrolidone, la carboxymethylcellulose, les 
poly(acide carboxylique) et les derives reticules de ceux-ci, et les gommes 
naturelles telles que les xanthanes, l'amidon, l'alginate de sodium, les pectines, 
le chitosane, le guar, le caroube et le carraghenane. Ces polymeres 
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hydrosolubles peuvent etre presents a raison de 0,01 a 10'%, de preference a 
raison de 0,1 a 5 % en poids rapporte au poids total de la phase aqueuse interne 
encapsulee. 

5 Les polyols de faible masse moleculaire sont choisis par exemple 

parmi le glycerol et les alkyleneglycols en C 3 -C 5 , notamment le 
propyteneglycol et le pentyleneglycol, et peuvent etre presents a raison de 
10 % k 90 % en poids, de preference a raison de 10 & 50 % en poids par rap- 
port au poids total de la phase aqueuse interne encapsulee. 

10 

La taille et la structure interne des microcapsules depend d f un tres 
grand nombre de parametres lies au proced<S de fabrication, tels que la 
temperature, la vitesse d'agitation lors de Temulsification, la nature chimique et 
les quantites respectives des diffSrents composants hydrosolubles et 
15 organosolubles, la quantite d r agents stabilisants etc. L'homme du metier saura 
faire varier ces differents parametres pour obtenir la morphologie de micro- 
capsules recherchde. 

Les microcapsules peuvent en particulier dtre univacuolaires ou 
20 multivacuolaires, c'est-a-dire Tenveloppe externe peut renfermer un seul com- 
partiment de phase aqueuse ou bien la phase aqueuse interne peut 6tre divisee 
en une multitude de compartiments separes par des parois de meme nature chi- 
mique que l'enveloppe externe. Ce phenomene se produit g6n6ralement 
lorsque Temulsion multiple est particulierement stable et donne d'excellents 
25 resultats d f encapsulation. . 

Le rapport en poids de la phase aqueuse interne encapsulee formant le 
coeur des microcapsules de la presente invention a la paroi de celles-ci est 
generalement compris entre 0,1/1 et 50/1 et de preference entre 0,5/1 et 10/1. 

30 

Les microcapsules de la presente invention ont generalement un dia- 
mdtre moyen compris entre 0,5 Jim et 500 \im et plus particulierement entre 
1 fimet 100|nm. 
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La presente invention a egalement pour objet un procEdE de fabrica- 
tion des microcapsules a coeur aqueux contenant au moins une enzyme 
d'oxydorEduction et a enveloppe polymerique telles que decrites ci-dessus. Ce 
procede est un procede de microencapsulation par Emulsion multiple- 
5 Evaporation de solvant comportant les Stapes successives suivantes : 

(a) solubilisation ou dispersion dans une phase aqueuse d'au moins une 
enzyme d'oxydo-rEduction choisie parmi les oxydo-reductases a 2 Electrons, 
les oxydo-rEductases a 4 Electrons et les peroxydases, 

(b) emulsiJBcation de la solution ou dispersion aqueuse obtenue dans 
10 l'Etape (a) dans une solution d'au moins un polymEre choisi parmi la 

polycaprolactone, le poly (3 -hydroxy butyrate), le poly(ethylEne adipate), les 
esters de cellulose et d'au moins un acide carboxylique en C M , de prEference 
des esters de cellulose mixtes de deux types decides carboxyliques, le 
poly(butylEne adipate), les copolymeres de styrEne et d'anhydride malEique, 
15 les copolymeres de styrene et d'acide acrylique, les terpolymeres sEquencEs 
styrEne-Ethylene/butylene-styrene, les terpolymeres sEquencEs styrene- 
EthylEne/propylene-styrene, et les terpolymeres d'Ethylene, d'acEtate de vinyle 
et d'anhydride malEique, dans un solvant organique non miscible k l'eau, 

(c) emulsification de l'Emulsion primaire eau-dans-huile obtenue dans 
20 1'Etape (b) dans une solution aqueuse contenant de prEference un agent 

stabilisant de l'Emulsion, 

(d) Elimination du solvant organique par Evaporation donnant une 
suspension aqueuse de microcapsules, et Eventuellement 

(e) Elimination partielle ou totale de l'eau. 

25 

Dans un mode de rEalisation prEfErE de l'invention, 1'Etape (e) consiste 
en une dEshydratation des microcapsules donnant une poudre de 
microcapsules. L'encapsulation des enzymes d'oxydorEduction sous cette 
forme anhydre augmente la stabilitE des enzymes par rapport a une 
30 encapsulation dans des microcapsules ayant conservE leur phase aqueuse 
interne. 

Le solvant organique non miscible a l'eau utilisE dans 1'Etape (b) est 
gEnEralement choisi en fonction de son pouvoir solvant vis-a-vis du matEriau 
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de la paroi, de sa solubilite dans l'eau qui doit 6tre la plus faible possible et de 
son. point d'ebullition qui est de preference inferieur a 100. °C. On peut utiliser 
par exemple le dichloromethane, le cyclohexane, l'heptane, le chlorO-1 -butane 
et l'acetate d'ethyle. 

La stabilite de l'emulsion multiple est un facteur determinant pour 
l'obtention de bons resultats d'encapsulation. En effet, une stability insuffisante 
de l'emulsion multiple entrainerait un melange des phases aqueuses interne et 
externe et une fuite de l'enzyme hors des v6sicules formees. II est par 
consequent fortement recommande d'ajouter a la phase aqueuse continue de 
l'etape (c) un agent stabilisant de l'emulsion. 

Des agents stabilisants polymeriques appropries sont connus dans la 
technique et peuvent etre choisis par exemple parmi le poly(alcool vinylique), 
la polyvinylpyrrolidone, les copolymeres hydrosolubles styr6ne-anhydride 
maleique, la carboxymethylcellulose, l'amidon, le chitosane et 1'aCide 
polyacrylique. 

Bien que l'utilisation d'un agent stabilisant polym£rique soit 
preferable, on peut egalement utiliser a la place de celui-ci, des agents 
tensioactifs hydrosolubles. 

On pourra egalement introduire dans la solution de solvant organique 
de l'etape (b) un agent tensio-actif afin d'ameiiorer la stabilite de l'emulsion 
primaire. L'homme du metier saura choisir le compose adequat, comme par 
exemple des agents tensio-actifs de HLB (balance hydrophile-lipophile) 
inferieure a 10, tels que les esters de sorbitane et d'acides gras comme par 
exemple les polysorbates, les lecithines liposolubles, les monoglycerides 
d'acides gras, le PEG-30 dipolyhydrostearate (ARLACEL® P135 de la societe 
ICI), le cetyldimethicone-copolyol (ABIL® EM90 de la societe GOLDSCH- 
MIDT) et le polydimethylsiloxane oxy ethylene (DC2-5695® de la societe 
DOW CHEMICAL). 
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La suspension de microcapsules obtenue apres evaporation du solvant 
organique peut etre incorporee telle quelle dans une composition tinctoriale. Si 
on le souhake, les microcapsules peuvent egalement etre isotees a partir de la 
suspension aqueuse obtenue dans l'etape (d) par filtration et on peut les s6cher 
5 par exemple par evaporation ou lyophilisation de maniere a obtenir une poudre 
de microcapsules, qui peut ensuite etre remise en suspension dans un milieu 
aqueux ou dans une composition tinctoriale. 

La pr6sente invention a egalement pour objet une composition de 
10 teinture d'oxydation contenant, dans un milieu physiologiquement acceptable, 
au moins un pr^curseur de colorant d'oxydation choisi parmi les bases 
d'oxydation et/ou les coupleurs, et une quantite appropriee de microcapsules 
d^crites ci-dessus a enveloppe polymerique et a coeur aqueux contenant au 
moins une enzyme d'oxydo-reduction choisie parmi les oxydo-reductases a 2 
15 ; electrons, les oxydo-reductases a 4 electrons et les peroxydases. 

Les microcapsules representent de pr6f6rence de 0,01 % a 50 %, et en 
particulier de 0,1 & 30 % du poids total de la composition de teinture 
d'oxydation, 

Comme indique ci-dessus, les colorants d'oxydation utilisables dans 
les compositions de teinture d'oxydation de la presente Tinvention sont choisis 
parmi les bases d'oxydation et/ou les coupleurs. 

De preference les compositions de teinture d'oxydation selon 
Tinvention contiennent au moins une base d'oxydation, 

Les bases d'oxydation utilisables dans les compositions de teinture 
d'oxydation de la presente invention sont choisies parmi celles classiquement 
connues en teinture d'oxydation. On peut notamment citer les ortho- et para- 
phenylenediamines, les bases doubles, les ortho- et para- aminoph&iols et les 
bases heterocycliques ci-apres, ainsi que ieurs sels d'addition d'acide . 

On peut citer en particulier : 



20 
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(I) Les para-phenylenediamines de formule (I) et leurs sels d f addition 
decide : . ' 



dans laquelle: 

Ri reprSsente un atome d'hydrogdne, un radical alkyle en C1-C4, 
monohydroxyalkyle en C r C 45 polyhydroxyalkyle en C 2 -C 4 , alcoxy(Ci-C 4 )- 
alkyle(Ci-C4), alkyle en C1-C4 substitue par un groupement azot6, phenyle ou 
4 ! -aminoph6nyle; 

R 2 repr^sente un atome d'hydrogene, un radical alkyle en C1-C4, 
monohydroxyalkyle en C1-C4 ou polyhydroxyalkyle en C 2 -C 4 , alcoxy(Ci- 
C 4 )alkyle(Ci-C 4 ) ou alkyle en C1-C4 substitu6 par un groupement azot6 ; ou 

R! et R 2 forment, avec l'atome d'azote qui les porte, un h£t6rocycle 
azot£ a 5 ou 6 chainons eventuellement substitue par un ou plusieurs 
groupements alkyle, hydroxy ou ureido; 

R 3 repr^sente un atome d'hydrogene, un atome d'halog&ne tel qu'un 
atome de chlore, un radical alkyle en C1-C4, sulfo, carboxy, 
monohydroxyalkyle en C r C 4 ou hydroxyalcoxy en C r C 4 , acetylaminoalcoxy 
en C1-C4, mesylaminoalcoxy en C1-C4 ou carbamoylaminoalcoxy en C r C 4 , 

R4 represente un atome d'hydrogene ou d'halogene ou un radical alkyle 
en C1-C4. 

Parmi les groupements azotes de la formule (I) ci-dessus, on peut citer 
notamment les radicaux amino, monoalkyl(Ci-C 4 )amino, dialkyl(Ci-C 4 )amino, 
trialkyl(C l -C 4 )amino, monohydroxyalkyl(Ci-C 4 )amino, imidazolinium et 
ammonium. 

Parmi les paraphenylenediamines de formule (I) ci-dessus, on peut 
plus particulifcrement citer la paraphenylenediamine, la paratoluylenediamine, 
la 2-chloroparaph6nylenediamine, la 2,3-dimethyl-paraph6nylenediamine, la 
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2,6-dim6thylparaphenylenediamine, la 2,6-diemyl-paraph6nylenediamine, la 
2,5-dimethylparaphenylenediamine, la N,N-dimemyl-paraphenylenediamine, ; 
la N,N-diethylparaphenylenediamine, la N,N-dipropyl-paraphenylenediamine, 
la 4-amino-N,N-di6thyl-3-methyl-aniline, la N,N-bis-(p-hydroxyethyl> 

5 paraphenylenediamine, la 4-N,N-bis-(p-hydroxy6thyl)amino-2-m6thyl-aniline, . 
la 4-N,N-bis-(P-hydroxy6thyl)-amino-2-chloro-aniiine, la 2-P-hydroxy6thyl- 
paraphenylenediamine, la 2-fluoro-paraphenylenediamine, la 2-isopropyl- 
paraphenylenediamine, la N<p-hy(koxypropyl)-paraphenylenediamine, la 2- 
hydroxymethyl-paraphenylenediamine, la N,N-dimethyl-3-methylpara- 

10 phenylenediamine, la N,N-(ethyl-p-hydroxyethyl)-paraph6nyl6nediamine, la 
N-(p,Y-dmydroxypropyl)-paraphenylenediamine, la N-(4'-aminophenyl)- 
paraphenylenediamine, la N-phenyl-paraphenylenediamine, la 2-p- 
hydroxyethyloxy-paraphenylenediamine, la 2-P-acetylamino6thyloxy- 
paraphenylenediamine, la N-(p-memoxyemyl)paraphenylenediamine, la 2- 

15 methyl- l-N-p-hydroxy6thyl-paraphenyl^nediamine, et leurs sels d'addition 

d'acide. 

Parmi les para-phenylenediamines de formule (T) ci-dessus, on prefere 
tout particulierement la paraphenylenediamine, la paratoluylenediamine, la 2- 
isopropylparaphenylenediamine, la 2-p-hydroxyethyl-paraphenylenediamine, 
20 la 2-p-hydroxyethyloxy-paraphenylenediamine, la 2,6-dimethyl- 
paraphenylene-diamine, la 2,6-diethyl-paraphenylenediamine, la 2,3-dim6thyl- 
paraphenylenediamine, la N,N-bis-(p-hydroxy6thyl)-paraphenylenediamine, la 
2-chloro-paraphenylenediamine, et leurs sels d'addition d'acide. 

25 (II) Selon l'invention, on entend par bases doubles, les composes 

comportant au moins deux noyaux aromatiques sur lesquels sont fixes des 
groupements amino et/ou hydroxyle. 

Parmi les bases doubles utilisables a titre de bases d'oxydation dans les 
30 compositions tinctoriales conformes a l'invention, on peut notamment citer les 
composes repondant a la formule (II) suivante, et leurs sels d'addition d'acide: 
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dans laquelle 

- Zi et Z 2 , identiques ou differents, representent un radical hydroxyle ou - 
5 NH 2 eventuellernent substitue par un radical alkyle en C r C 4 ou par un 

bras de liaison Y; 

- le bras de liaison Y represente une chaine alkylene comportant de 1 a 
14 atomes de carbone, lin6aire ou ramifiee 6ventuellement interrompue 
ou terminee par un ou plusieurs groupements azotes et/ou par un ou 

10 plusieurs heteroatomes tels que des atomes d'oxygene, de soufre ou 

d f azote, et eventuellernent substitute par un ou plusieurs radicaux 
hydroxyle ou alcoxy en C r C 6 ; 

r R5 et R6 representent independamment un atome d'hydrogene ou 
d f haiog&ne, un radical alkyle en CVC 4 , monohydroxy alkyle en C1-C4, 
15 polyhydroxy alkyle en C 2 -C 45 aminoalkyle en C1-C4 ou un bras de liaison 

Y ; 

- R 7 , Rs, R 9 > Rio, Rn et Ri 2 , identiques ou differents, representent un 
atome d'hydrogSne, un bras de liaison Y ou un radical alkyle en C1-C4 ; 

etant entendu que les composes de formule (II) ne comportent qu'un seul bras 
20 de liaison Y par molecule. 

Parmi les groupements azotes de la formule (II) ci-dessus, on peut 
citer notamment les radicaux amino, monoalkyl(CrC4)amino, dialkyl(C r 
C 4 )a mino, trialkyl(C r C4)a mino, monohydroxyalkyl(C r C 4 )amino, 
25 imidazolinium et ammonium. 

Parmi les bases doubles de formules (II) ci-dessus, on peut plus 
particulidrement citer le N,N , -bis-(p-hydroxyethyl)-N,N -bis-(4 , -aminoph6nyl)- 
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1 ,3-diamino-propanol, la N,N"-bis-(|3-hydroxy6thyl)-N > N , -bis-(4 , -amino- 
phenyl)^ethylenediamine, la N,N'-bis-(4-aminoph6nyl)-t6tram6thylenediamine, 
la N , N ' - b i s - (p-hy droxy ethy l)-N,N'-bis-(4-aminophenyl)-tetramethyiene- 
diamine, laN,N'-bis-(4-methyl-aminophenyl)-tetram6thylenediamine, laN,N'- 
5 bis<6thyl)-N,N'-bis-(4 , -amino-3'-m6thylph6nyl)-6tbyl^nediamine, le 1,8-bis- 
(2,5-diaminophenoxy)-3,5-dioxaoctane, et leurs sels d'addition d'acide. 

Parmi ces bases doubles de formule (II), le N,N'-bis-(p-hydroxyefhyl)- 
N,N'-bis(4'-aminophenyl)-l,3-diamino-propanol, le l,8-bis-(2,5- 
10 diaminophenoxy)-3,5-dioxaoctane ou Tun de leurs sels d'addition d'acide sont 
particulierement preTeres. 

(Ill) les para-aminophenols r^pondant a la formule (HI) suivante, et 
leurs sels d'addition avec un acide : 




NH 2 



danslaquelle 

R 13 represente un atome d'hydrogene, un atome d'halogene tel;que le 
fluor, un radical alkyle en Ci-C 4 , monohydroxyalkyle en CVC4, alcoxy(Ci- 
20 C 4 )alkyle(Ci-C 4 ) ou aminoalkyle en C1-C4, ou hydroxyalkyl(Cr 
C 4 )aminoalkyle en CVC4. 

Rh represente un atome d'hydrogene ou un atome d'halogene tei que le 
fluor, un radical alkyle en Ci-C 4 , monohydroxyalkyle en Ci-C 4 , 
polyhydroxyalkyle en C 2 -C 4> aminoalkyle en C1-C4, cyanoalkyle en Ci-C 4 ou 
25 alcoxy(C 1 -C 4 )-alkyle(C r C 4 ). 

Parmi les para-aminophenols de formule (III) ci-dessus, on peut plus 
particulierement citer le para-aminophenol, le 4-amino-3 -methyl-phenol, le 4- 
amino-3-fluoro-phenol, le 4-amino-3-hydroxymethyl-phenol, le 4-amino-2- 
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m<Sthyl-phenol, le 4-amino-2-hydroxym6thyl-phenol, le 4-amino-2- 
methoxymethyl-ph6nol, le 4-ammo-2-ammomethyl-phendl, le 4-amino-2-((3- 
hyd^oxye^yl-ammom6myl)-phenol, et leurs sels d'addition d'acide. 

5 (IV) Les ortho-aminophenols utilisables a titre de bases d'oxydation 

dans le cadre de la presente l'invention sont notamment choisis parmi le 2- 
amino-phenol, le 2-amino-l-hydroxy-5-m6thyl-benzfcne, le 2 -amino- 1- 
hydroxy-6-m€thyl-benzene, le 5-acetamido-2-amino-phenol, et leurs sels 
d'addition d'acide. 

10 

(V) Parmi les bases heterocycliques utilisables a titre de bases 
d'oxydation dans les compositions tinctoriales conformes a l'invention, on peut 
plus particulierement citer les derives pyridiniques, les derives pyrimidiniques 
ou pyrazolopyrimidiniques, les derives pyrazoliques, et leurs sels d'addition 
15 d'acide. 

Parmi les derives pyridiniques, on peut plus particulierement citer les 
composes decrits par exemple dans les brevets GB 1 026 978 et GB 1 153 196, 
comme la 2,5-diaminopyridine, la 2-(4-m6uioxyph6nyl)-amino-3-amino- 
20 pyridine, la 2,3-diammo-6-memoxypyridine, la 2-(p-methoxy6thyl)-amino-3- 
amino-6-methoxy pyridine, la 3,4-diamino-pyridine, et leurs sels d'addition 
d'acide. 

Parmi les derives pyrimidiniques, on peut plus particulierement citer 
les composes decrits par exemple dans les brevets allemand DE 2 359 399 ou 

25 japonais JP 88-169 571 et JP 91-10659 ou demandes de brevet WO 96/15765, 
comme la 2,4,5,6-terira-aminopyrimidine, la 4-hy droxy -2,5,6- 
triaminopyrimidine, la 2-hydroxy-4,5,6-Mammopyrimidine, la 2,4-dihydroxy- 
5,6-diaminopyrimidine, la 2,5,6-triaminopyrimidine, et les derives 
pyrazolopyrimidiniques tels ceux mentionnes dans la demande de brevet FR- 

30 A-2 750 048 et parmi lesquels on peut citer la pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,7- 
diamine ; la 2,5-dim6thylpyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,7-diamine ; la 
pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,5-diamine ; la 2,7-dim&hyl-pyrazolo-[l,5-a]- 
pyrimidme-3,5-diamine ; le 3-amino-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidin-7-ol ; le 3- 
amino-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidin-5-ol ; le 2-(3-amino-pyrazolo-[l,5-a]- 
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pyrimidin-7-ylamino)-ethanol ; le 2-(7-amino-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidin-3- 
ylamino)-ethanol ; le 2-[(3-amino-pyrazolo[l,5-a]pyrimidin-7-yl)-(2-hydroxy- 
ethyl)-amino]-ethanol ; le 2-[(7amino-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidin-3-yl)-(2- 
hydroxy-ethyl)-amino]-ethanol ; la 5,6-dimethylpyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine- 
5 3 ,7-diamine .; la 2,6-dim6thyl-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,7-diamine ; la 
2,5,N7,N7-tetramethyl-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,7-diamine ; la 3-amino- 
5-methyl-7-imidazolylpropylamino-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine ; et leurs sels 
d'addition d'acide et leurs formes tautomeres, lorsqu'il existe un equilibre 
tautomerique. 

10 

Parmi les derives pyrazoliques, on peut plus particulierement citer les 
composes decrits dans les brevets DE 3 843 892, DE 4 133 957 et demandes 
de brevet WO 94/08969, WO 94/08970, FR-A-2 733 749 et DE 195 43 988 
comme le 4,5-diamino-l-metbylpyrazole, le 3,4-diamino-pyrazole, le 4,5- 

15 diamino-l-(4'-chlorobenzyl)-pyrazole, le 4,5-diamino-l,3-dim6thyl-pyrazole, 
le 4,5-diamino-3 -methyl- 1-phenylpyrazole, le 4,5-diamino-l-methyl-3-phenyl- 
pyrazole, le 4-amino-l,3-dimethyl-5-hydrazino-pyrazole, le l-benzyl-4,5- 
diamino-3-methyl-pyrazoie, le 4,5-diamino-3-tert-butyl-l-m6thyl-pyrazole, le 
4,5-diamino-l-tert-butyl-3-m6thyl-pyrazole, le 4,5-diamino-l-(p- 

20 hydroxyethyl)-3-methylpyrazole, le 4,5-diamino-l-(p-hydroxy6thyl)-pyrazole, 
le 4,5-diamino-l-6thyl-3-methylpyrazole, le 4,5-diamino-l-ethyl-3-(4'- 
methoxyph6nyl)-pyrazole, le4,5-diamino- 1 -6thyl-3-hydroxymethyl-pyrazole, 
le 4,5-diamino-3-hydroxym6thyl-l-methyl-pyrazole, le 4,5-diamino-3- 
hydroxymethyl-l-isopropyl-pyrazole, le 4,5-diamino-3-methyl-l- 

25 isopropylpyrazole, le 4-ammo-5-(2'-ammoemyl)-amino-l,3-dimethyl-pyrazole, 
le 3,4,5-triaminopyrazole, le l-methyl-3,4,5-triamino-pyrazole, le 3,5-diamino- 
l-m6thyl-4-m6thylaminopyrazole, le 3,5-diamino-4-(p-hydroxy6thyl)amino-l- 
m6thyl-pyrazole, et leurs sels d'addition d'acide. 

30 Selon la presente invention, les bases d'oxydation represented de 

preference de 0,0005 a 12 % en poids environ du poids total de la composition 
de teinture d'oxydation et encore plus pr&ferentiellement de 0,005 a 8 % en 
poids environ de ce poids. 
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Les coupleurs utilisables dans les compositions de teinture d'oxydation 
selon l'invention sont ceux classiquement utilises dans le domaine des teintures 
d'oxydation des fibres capillaires, c'est-a-dire les meta-aminophenols, les meta- 
phenylenediamines, les m&adiphenols, les naphtols et les coupleurs 
heterocycliques tels que par exemple les derives indoliques, les derives 
indoliniques, le sesamol et ses derives, les derives pyridiniques, les derives 
pyrazolotriazoles, les pyrazolones, les indazoles, les benzimidazoles, les 
benzothiazoles, les benzoxazoles, les 1,3-benzodioxoles, les quinolines et leurs 
sels d'addition d'acide. 



Ces coupleurs sOnt plus particulierement choisis parmi le 2,4-diamino 
l-(p-hydroxy<5thyloxy)-benzene, le 2-methyl-5-amino-ph6nol, le 5-N-(p- 
hydroxy6myl)-amino-2-m&hyl-phenol, le 3-amino-phenol, le 1,3-dihydroxy- 
benzene, le l,3-dihydroxy-2-methyl-benzene, le 4-chloro-l,3-dihydroxy- 

15 benzene, le 2-amino 4-(p-hydroxyethylamino)-l-m6thoxy-benzene, le 1,3- 
diamino-benzene, le l,3-bis-(2,4-diaminophenoxy)-propane, le sesamol, le 1- 
amino-2-methoxy-4,5-methylenedioxybenzene, l'a-naphtol, le 6-hydroxy- 
indole, le 4-hydroxy-indole, le 4-hydroxy-N-methylindole, la 6-hydroxy- 
indoline, la 2,6-dihydroxy-4-methyl-pyridine, la lH-3-methyl-pyrazol-5-one, 

20 la l-phenyl-3-m6thyl-pyrazol-5-one, la 2-amino-3-hydroxypyridine, le 3,6- 
dim6thyl-pyrazolo-[3,2-c]-l,2,4-triazole, le 2,6-dimethyl-pyrazolo-[l,5b]- 
1,2,4-triazole et leurs sels d'addition d'acide. 

Lorsqu'ils sont presents, ces coupleurs represented de preference de 
25 0,0001 a 10 % en poids du poids total de la composition, et encore plus 
preferentieilemeht de 0,005 a 5 % en poids. 

D'une maniere g6nerale, les sels d'addition d'acide des bases 
d'oxydation et coupleurs sont notamment choisis parmi les chlorhydrates, les 
bromhydrates, les sulfates, les tartrates, les lactates et les acetates. 



Comme indiqu6 ci-avant lors de la description des enzymes d'oxydo- 
r<Sduction, les oxydo-reductases a 2 electrons ont besoin de la presence d'un 
donneur specifique qui, de preference, n'est pas encapsule avec l'enzyme mais 
ajoute" au milieu cosmetiquement acceptable. La concentration du ou des 
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donneurs specifiques aux oxydo-r6ductases k deux Electrons dans les 
compositions de teinture d'oxydation de la pr6sente invention est de preference . 
comprise entre 0,01 et 20 %, et eh particulier entre 0,1 et 5 % du poids total de 
la composition de teinture d'oxydation. 

5 

Lorsque Venzyme d'oxydo-reduction est une peroxydase necessitant 
pour son fonctionnement un donneur specifique, celui-ci est present dans les 
compositions de teinture d'oxydation a raison de 0,001 k 20 % en poids, 
rapporte au poids total de la composition. 

10 

Les m6diateurs capables d'activer les oxydo-r6ductases a 4 electrons 
decrits ci-dessus, lorsqu'ils sont presents dans les compositions tinctoriales de 
la presente invention, represented de preference de 0,0001 k 5 % en poids, et 
plus preferentiellement de 0,005 a 5 % en poids, rapporte au poids total de la 
15 composition. 

Les compositions peuvent egalement contenir des agents antioxydants. 
Ceux-ci peuvent etre choisis en particulier parmi le sulfite de sodium, Vacide 
thioglycolique, Vacide thiolactique, le bisulfite de sodium, Tacide 
20 d6hydroascorbique, Thydroquinone, la 2-m6thylhydroquinone, la tert- 
butylhydroquinone, la 3 -methyl- 1 -phenyl- 5 -pyrazolone et Tacide 
homogentisique et sont generalement presents dans des proportions comprises 
entre environ 0,05 et 1,5 % en poids par rapport au poids total <ie la 
composition. 

25 

Les composition peuvent egalement contenir des principes actifs 
cosmetiques et des adjuvants de formulation utilises habituellement dans des 
compositions de teinture d'oxydation, tels que des agents conservateurs, des 
epaississants polym^riques, des agents tensio-actifs cationiques, anioniques, 
30 non ioniques ou zwitterioniques, des colorants, des parfiims, des charges, des 
vitamines ou des agents conditionneurs. 

Les compositions peuvent se presenter sous des formes diverses, par 
exemple sous forme de liquide, de creme, de gel. Elles peuvent egalement etre 
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conditionnees sous pression en flacon aerosol en presence d'un agent 
propulseur. 

Le proc6d£ de teinture d'oxydation des fibres keratiniques et en 
5 particulier des cheveux de la presente invention consiste a appliquer sur les 
fibres keratiniques une composition de teinture d'oxydation decrite ci-dessus, a 
laisser la composition en contact avec les fibres pendant un temps suffisant 
pour obtenir la coloration souhaitee, par exemple pendant une periode 
comprise entre 10 minutes et 1 heure, a eliminer la composition de teinture par 
10 rn^age et lavage, puis a secher les cheveux. 

Dans un mode de realisation du procede de teinture d'oxydation des 
fibres keratiniques de la prSsente invention, les compositions de teinture 
d'oxydation sont pr^parees, immediatement avant l'application, par 
15 introduction des microcapsules contenant les enzymes d'oxydor6duction selon 
la presente invention, dans une composition tinctoriale appropriee contenant, 
dans un support physiologiquement acceptable, au moins un precurseur de 
colorant d'oxydation choisi parmi les bases d'oxydation et/ou les coupleurs. 

20 Les exemples suivants illustrent le procede d'encapsulation d'enzymes 

d'oxy do-reduction et Tutilisation des microcapsules obtenues pour la teinture 
des cheveux. 

25 Exemple 1 

Encapsulation d'uricase par emulsification multiple-evaporation 

On prepare une solution aqueuse d'uricase (activite enzymatique : 

20 000 U/g) k 25 % en poids et a pH 9. On emulsionne, pendant 5 minutes, 
30 10 ml de cette solution avec 50 ml de dichloromethane contenant 5 % en poids 

d'acetopropionate de cellulose (CAP-4 82-0,5 Eastman Chemical Company) a 

Taide d'un appareil homog^neisateur de type rotor-stator, en maintenant la 

temperature & une valeur inf^rieure a 25 °C. 
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L'&nulsion primaire obtenue est dispersee pendant 20 minutes dans 
500 ml d'une solution aqueuse contenant 1 % de poly(alcool vinylique) 
(Airvol® 203, Air Products Chemical Inc.) a l'aide d'un appareil 
d'homogeneisation de type rotor-stator ou a helice. Pendant cette etape, on 
5 prend egalement soin de ne pas laisser la temperature de la dispersion depasser 
une valeur de 25 °C. 

On evapore ensuite le dichloromethane a l'aide d'un evaporateur rotatif 
(Bttchi B-480) pendant 5 heures a 20 °C, sous une pression de 40 kPa 
10 (400 mbar). On obtifent ainsi une suspension aqueuse de microcapsules ayant 
un diamfctre moyen de 12 \im. 

Pour determiner le taux d'encapsulation, c'est-a-dire le rapport de la 
quantity d'en2yme retrouvee a rinterieur des microcapsules a la quantity totale 
15 d'en2yme utilisee au depart, on dose l'uricase dans le milieu exterieur par 
spectrophotometrie UV-visible a une longeur d'onde de 280 nm. 

Le taux d'encapsulation d'uricase trouve est de 90 %. 

Pour evaluer la capacite des microcapsules a retenir l'enzyme 
20 encapsul^e sans la relarguer au cours du temps, on lave les microcapsules 
obtenues, on les remet en suspension dans de l'eau distill6e et on maintient la 
dispersion pendant 2 heures sous forte agitation (1400 tours par minute). Le 
dosage spectrophotometrique a 280 nm met en evidence l'absence d'enzyme 
dans le milieu de suspension. L'uricase est par consequent retenue 
25 efficacement dans les microcapsules. 

Les microcapsules ainsi prepares peuvent 6tre lyophilisees et 
redispersees dans un milieu aqueux. Les proprietes de retention de l'enzyme 
par les microcapsules ne se trouvent pas degradees par la lyophilisation. 

30 Les microcapsules lyophilisees ont une activite enzymatique, mesuree 

par oxymetrie a l'aide d'un oxygraphe Hansutech aprfes dispersion dans l'eau, 
d'environ 2500 ± 500 U/g de microcapsules. 
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Le Tableau ci-dessous montre Involution au cours du temps de 
I'activite enzymatique d'une unease encapsulee selon l'exemple 1 conservee a 
25 °C ou a 45 °C en comparison avec une quantity ideritique d'uricase non 
encapsulee conservee dans les memes conditions. 





activite 
enzymatique 
iniiiaie 


activity 
enzymatique. 
apres 2 jours 


activite 
en2ymatique 
apres 7 jours 


uricase encapsulee de 
l'exemple 1 

vv/oiibervaxion a zz> y^) 


100 % 


100 % 


51 % 


uricase non 
encapsulee 

(conservation k 25 °C) 


100 % 


46% 


11% 


uricase encapsulee de 
l'exemple 1 

(conservation k 45 °C) 


100 % 


78% 


23 % 


uricase non 
encapsulee 

(conservation a 45 °C) 


100% 


11% 


0% 



On peut constater que l'encapsulation ralentit sehsiblement la 
diminution de I'activite enzymatique de l'uricase au cours du temps. 



02069922A1_I_> 



WO 02/069922 



PCTYFR02/00704 



27 



Exemple 2 

Utilisation de microcapsules contenant de Turicase pour la teinture 
d'oxvdation des cheveux 

On prepare les deux compositions de teinture d'oxydation A et B ci- 
dessous contenant respectivement 20 000 U d'uricase encapsul£e selon 
Texemple 1 et 20 000 U d'uricase non encapsutee. 





Composition A 

(selon Tinvention) 


Composition B 

(comparative) 


1 ,4-diaminobenz6ne 


0,324 g 


0,324 e 


1 -methy l-2-hydroxy-4- 
aminobenzene 


0,369 g 


0,369 g 


terpolymere acide m6thacry- 
lique/acrylate . d'ethyle / 
methacrylate de stearyle 
oxyethylenS 


2,5 g 


2,5 g . 


monooleate de polyglycerol 




lg 


acide urique 


"IK 


lg 


N-acetyl-L-cysteine 


0.1« ~ 


0,1 g 


2-amino-2-methy 1- 1 -propanol 


qsp pH = 9,5 


qsppH = 9,5 


microcapsules selon exemple 1 






uricase non encapsul6e 




lg 


nombre d'unites d'activite 
uricase 


- 20 000 U 


= 20 000 U 


eau 


qsp 100 g 


qsp. 100 g 



La coloration s ! effectue sur des meches naturelles contenant 90 % de 
cheveux blancs, avec un rapport de bain de 5, apres mise en contact avec 
l'oxygene de Tair. Apres un temps de pose de 30 minutes, on rince, on lave et 
on seche les cheveux. 



15 
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Les proprietes de coloration des compositions sont 6valuees selon le 
systeme colorim&rique L*a*b* dans lequel L* correspond a l'intensite de la 
nuance, a* la position de la nuance sur l'axe rouge/vert, et b* & la position de la 
nuance sur l'axe bleu/jaune. Plus la valeur de L* d'une nuance est elevee, plus 
5 la nuance est intense. Des nuances grises ont des valeurs a* et b* proches de 
z6ro. 

Les r^sultats de teinture obtenus avec les compositions A et B sont 
resumes dans le tableau ci-dessous. 





L* 


a* 


b* 


m6cb.es 
teintes avec la 
composition A 


29,44 


12,72 


1,86 


meches 
teintes avec la 
composition B 


28,6 


13,6 . 


0,89 



-Ces resultats montrent que, pour une activity enzymatique equivalente, 
la composition de teinture d'oxydation selon la presente invention 
(Composition A) donne une intensity de nuance pratiquement equivalente 
15 (AL* < 1) a celle d^une composition de teinture d'oxydation contenant 
Tenzyme d'oxydo-reduction non encapsulee. 

On constate par ailleurs que la conservation au cours du temps du 
pouvoir tinctorial de la composition A est meilleure que pour la composition 
20 B. 

Le procede de coloration avec la composition A s f effectue dans de 
bonnes conditions d'innocuite. 
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REVINDICATIONS 

1. Microcapsules a coeur aqueux contenant au moins une enzyme 
d'oxydo-reduction choisie paxmi les oxydo-reductases a 2 Electrons, les oxydo- 
r£ductases a 4 electrons et les peroxydases, et k enveloppe polym£rique 

5 constitute d f au moins un polymere choisi parmi la poly caprolactone, le poly(3- 
hydroxybutyrate), le poly(ethylene adipate), le poly(butylene adipate), les 
esters de cellulose et d'au moins un acide carboxylique en C1.4,. les 
copolymferes de styrfene et d f anhydride maleique, les copolymfcres de styrSne et 
d'acide acrylique, les terpolymeres sequences styrene-ethyldne/butylene- 
10 styr&ne, les terpolymeres sequences styrene-ethyldne/propylene-styrene, et les 
terpolymeres d'ethyldne, d'ac&ate de vinyle et d'anhydride maleique. 

2. Microcapsules selon la revendication 1, caracttrisees par le fait que 
l'enzyme est une oxydo-reductase a deux Electrons choisie parmi les pyranose 

15 oxydases, les glucose oxydases, les glycerol oxydases, les lactate oxydases, les 
pyruvate oxydases, les uricases, les choline oydases, les sarcosine oxydases, 
les bilirubine oxydases et aminoacides oxydases. 

3. Microcapsules selon la revendication 2, caracteris£es par le fait que 
20 Toxydo-rtductase a deux Electrons est une uricase d'origine animale, 

microbiologique ou biotechnologique. 

4. Microcapsules selon la revendication 2 ou 3, caracterisSes par le fait 
qu'elles ont une activite enzymatique d' oxydo-reductase h 2 electrons comprise 

25 entre 500 et 10 000 U/g de microcapsules, de preference entre 1000 et 
5000 U/g de microcapsules. 

5. Microcapsules selon la revendication 1, caracteristes par le fait que 
Tenzyme est une oxydo-reductase h 4 electrons choisie parmi les laccases, les 

30 tyrosinases, les catechol oxydases et les polyphenols oxydases. 
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6. Microcapsules selon la revendication 1, caracterisees par le fait que 
Tenzyme est une peroxydase choisie parmi les peroxydases simplex et les 
catalases. 

5 7. Microcapsules selon la revendication 1, caracterisees par le fait que 

Tenzyme est une peroxydase choisie parmi les NADH peroxydases, les acides 
gras peroxydases, les NADPH peroxydases, les cytochrome C peroxydases, les 
iodures peroxydases, les chlorures peroxydases, les L-ascorbates peroxydases 
et les glutathion peroxydases. 

10 

8. Microcapsules selon Tune quelconque des revendications 
precedentes, caracterisees par le fait que ladite enveloppe est constitute 
d'acetopropionate de cellulose, 

15 9. Microcapsules selon Tune quelconque des revendications 

precedentes, caracterisees par le fait qu'elles contiennent de 1 a 30 % en poids, 
et en particulier de 2 h 20 % en poids d'enzyme d'oxy do-reduction, rapporte au 
poids total des microcapsules 

20 10. Microcapsules selon Tune quelconque des revendications 

precedentes, caracterisees par le fait que le coeur aqueux contient en outre un 
ou plusieurs poly ols de faible masse moleculaire et/ou un ou plusieurs 
polymeres hydrosolubles. 

25 11. Microcapsules selon Tune quelconque des revendications 

precedentes, caracterisees par le fait que le rapport en poids de la phase 
aqueuse interne encapsuiee formant le coeur des microcapsules a la paroi de 
celles-ci est compris entre 0,1/1 et 50/1 de preference entre 0,5/1 et 10/L 

30 12. Microcapsules selon Tune quelconque des revendications 

precedentes, caracterisees par le fait qu'elles ont un diametre moyen compris 
entre 0,5 Jim et 500 jLtm, de preference entre 1 pm et 100 \im. 
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13. Microcapsules anhydres obtenues par dEshydratation des 
microcapsules selon Tune quelconque des revendications prEcEdentes. 

14. Microcapsules anhydres selon la revendication 13, caractErisEes 
5 par le fait qu'elles contiennent de 2 a 95 %, de preference de 5 k 70 % en poids 

d'enzyme d'oxydorEduction. 

15. ProcEdE de fabrication de microcapsules selon Tune quelconque 
des revendications 1 a 14, comportant les etapes successives suivantes 

10 (a) solubilisation ou dispersion dans une phase aqueuse d'au moins une 

enzyme d'oxydo-rEduction, 

(b) Emulsification de la solution ou dispersion aqueuse obtenue dans 
Tetape (a) dans une solution d f au moins un polymEre choisi parmi la polyca- 
prolactone, le poly(3-hydroxybutyrate), le poly (ethylene adipate), les esters de 

15 cellulose et d'au moins un acide carboxylique en Ci. 4s le poly(butylene 
adipate), les copolymeres de styrEne et d'anhydride malEique, les copolymEres 
de styrene et d'acide acrylique, les terpolymeres sequences styrene- 
EthylEne/butylene-styrene, les terpolymeres sEquencEs styrene- 
EthylEne/propylene-styrene, et les terpolymeres d'EthylEne, d'acEtate de vinyle 

20 et d f anhydride malEique, dans un solvant organique non miscible a l'eau, 

(c) emulsification de FEmulsion primaire eau-dans-huile obtenue dans 
PEtape (b) dans une solution aqueuse contenant de preference un agent 
stabilisant de l'Emulsion, 

(d) Elimination du solvant organique par evaporation dormant une 
25 suspension aqueuse de microcapsules, et eventuellement 

(e) elimination partielle ou totale de l'eau, 

caracterise par le fait que r enzyme d'oxydo-rEduction est choisie parmi les 
oxydo-reductases a 2 Electrons, les oxydo-reductases & 4 Electrons et les 
peroxydases. 

30 

16. ProcEdE selon la revendication 15, caractErisE par le fait que le 
solvant organique non miscible a l'eau utilisE dans l'Etape (b) est choisi parmi 
le dichloromEthane, le cyclohexane, l'heptane, le chloro-1 -butane et 1'acEtate 
d'Ethyle. 



WO 02/069922 PCT/FR02/00704 



32 



17. Proc^de selon la revendication 15 ou 16, caract6rise par le fait que 
ledit agent stabilisant de l'emuision utilise dans l'etape (c) est choisi parmi le 
poly(alcool vinylique), la polyvinylpyrrolidone, les copolymeres hydrosolubles 
styrene-anhydride maleique, la earboxymethylcellulose, l'amidon, le chitosane 
et l'acide polyacrylique. 

18. Composition de teinture d'oxydation des fibres keratiniques telles 
que les cheveux, contenant, dans un milieu physiologiquement acceptable, au 
moins un pr6curseur de colorant d'oxydation choisi parmi les bases 
d'oxydation et/ou les coupleurs, caracterisee par le fait qu'elle contient des 
microcapsules a coeur aqueux et a enveloppe polymerique selon l'une 
quelconque des revindications 1 a 14. 

15 19. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 18, 

caracterisee par le fait que lesdites microcapsules represented de 0,01 % a 
50 %, de preference de 0,1 a 30 % du poids total de la composition de teinture 
d'oxydation. 

20 20. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 18 ou 

19, caracterisee par le fait que les bases d'oxydation sont choisies parmi les 
ortho- et para-phenylenediamines, les bases doubles, les ortho- et para- 
aminophenols et les bases h&erocycliques, ainsi que leurs sels d'addition 
d'acide. 



10 



25 



21. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 20, 
caracterisee par le fait que les paraphenylenediamines sont choisies parmi 
celles de formule (I) et leurs sels d'addition d'acide : 



(I) 




30 



NH, 
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dans laquelle: 

Ri repr<§sente un atome d'hydrog&ne, un radical alkyle en Ci-C 4 , 
monohydroxyalkyle en C1-C4, polyhydroxyalkyle en C 2 -C 4 , alcoxy(C r C 4 )- 
alkyle(C r C 4 ), alkyle en C r C 4 substitue par un groupement azote, phenyle ou 
4 , -aminoph6nyle; 

R 2 represente un atome d'hydrogene, un radical alkyle en Ci-C 4 , 
monohydroxyalkyle en Ci-C 4 ou polyhydroxyalkyle en C 2 -C 4 , alcoxy(C r 
C 4 )alkyle(Ci-C 4 ) ou alkyle en C r C 4 substitue par un groupement azote ; ou 

R! et R 2 forment, avec Vatome d'azote qui les porte, un heterocycle 
azote & 5 ou 6 chainons eventuellement substitue par un ou plusieurs 
groupements alkyle, hydroxy ou ur6ido; 

R 3 represente un atome d'hydrogene, un atome d'halogdne tel qu'un 
atome de chlore, un radical alkyle en Ci-C 4 , sulfo, carboxy, 
monohydroxyalkyle en C r C 4 ou hydroxyalcoxy en Ci-C 4 , ac6tylaminoalcoxy 
en C r C 4 , m6sylaminoalcoxy en C1-C4 ou carbamoylaminoalcoxy en C r C 4 , 

R4 represente un atome d'hydrogene ou d'halogene ou un radical alkyle 
enC r C 4 . 

22. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 21, 
20 caract&isee par Ie fait que les paraphenylenediamines sont choisies parmi la 
paraphenylenediamine, la paratoluyUnediamine, la 2- 
chloroparaphenylenediamine, la 2,3-dimethyl-paraph6nyl^nediamine, la 2,6- 
dimethylparaphenyldnediamine, la 2,6-diethyl-paraphenylfenediamine, la 2,5- 
dimethylparaphenylenediamine, la N,N-dimethyl-paraph6nylenediamihe, la 
25 N,N-diethylparaphenylenediamine, la N,N-dipropyl-paraph6nylenediamine, la 
4-amino-N,N-di€thyl-3-methyl-aniline, la N,N-bis-(p4iydroxyethyl)- 
paraphenyienediamine, la 4-N,N-bis-(p-hydroxyethyl)amino-2-methyl-aniline, 
la 4-N,N-bis-(p-hydroxyethyl)-amino-2-chloro-aniline, la 2-jJ4iydroxyethyl- 
paraphenyldnediamine, la 2-fluoro-paraphenylenediamine, la 2-isopropyl- 
30 paraphenylenediamine, la N-((3-hydroxypropyl)-paraphenylenediamine, la 2- 
hydroxymethyi-paraphenylenediamine, la N,N-dim6thyl-3-m6thylpara- 
phenyldnediamine, la N,N-(6thyl-p-hydroxyethyl)-paraph6nylenediamine, la 
N-(p,7-dihydroxypropyl)-paraphenyl6nediamine, la N-(4 f -aminophenyl)- 
paraphenylenediamine, la N-phenyi-paraphenylenediamine, la 2-|3- 
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hydroxyethyloxy-paraphenylenediamine, la 2-P-acetylaminoethyloxy- 
paraphenylenediamine, la N-(p-methoxyethyl)paraphenylenediamine, la 2- 
methyl- 1-N-p-hydroxye^^ et leurs sels d'addition 

d'acide. 

23. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 20, 
caracterisee par le fait que les bases doubles sont choisies parmi les composes 
r£pondant a la formule (II) suivante, et leurs sels d'addition d'acide : 



10 



(ID 




NR 9 R 10 



tt— R. 



NR n R 12 



dans laquelle 

- Z 3 et Z 2> identiques ou differents, representent un radical hydroxyle ou - 
NH 2 eventuellement substitue par un radical alkyle en CrC 4 ou par un 

15 bras de liaison Y; 

- le bras de liaison Y repr^sente une chaine alkyl&ne comportant de 1 & 
14 atomes de carbone, lineaire ou ramifiee eventuellement interrompue 
ou terminee par un ou plusieurs groupements azotes et/ou par un ou 
plusieurs heteroatomes tels que des atomes d'oxygene, de soufre ou 

20 d f azote, et Eventuellement substitute par un ou plusieurs radicaux 

hydroxyle ou alcoxy en Ci-C 6 ; 

- R 5 et R* representent independamment un atome d'hydrogene ou 
d'halogene, un radical alkyle en Ci-C 4 , monohydroxyalkyle en C]-C 4 , 
polyhydroxyalkyle en C 2 -C 4 , aminoalkyle en Ci~C 4 ou un bras de liaison 

25 Y; 

- R 7 , R 8 , R.9, R105 Rn et R 12 , identiques ou differents, representent un 
atome d'hydrogene, un bras de liaison Y ou un radical alkyle en Ci-C 4 ; 

etant entendu que les composes de formule (II) ne comportent qu'un seul bras 
de liaison Y par molecule. 
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24. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 23, 
caract6risee par le fait que les bases doubles sont choisies parmi le N,N'-bis- 
(P-hydroxy ethyl)-N,N , -bis-(4'-aminbphenyl)- 1 ,3-diamino-propanol, la N,NP- 

5 bis-(p-hydroxy6thyl)-N,N'-bis<4 , -amino-ph6nyl)-emylenediamine, la N,N'- 
bis-(4-aminoph6nyl)-t6tram6thylenediamine, la N,N'-bis-(p-hydroxyethyl)- 
N,>T-bis-(4-ammoph6nyl)-t6tram6mylene-diamine, la N,N'-bis-(4-methyl- 
aminoph6nyl)-t6tram6thylenediamine, la N,N'-bis-(emyl)-N,N'-bis-(4'-amino- 
3'-me^ylph6nyl)-&hylenediamine, le l,8-bis-(2,5-diaminophenoxy)-3,5- 

10 dioxaoctane, et leurs sels d'addition d'acide. 



15 



25 . Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 20, 
caracteris£ par le fait que les para-aminophenols sont choisis parmi ceux 
repondant a la formule (III) suivante, et leurs sels d'addition avec un acide : 



OH) 




NH. 



2 



dans laquelle 

R !3 represente un atome d'hydrogene, un atome d'halogene tel que le 
fiuor, un radical alkyle en C!-C4, monohydroxyalkyle en C r C 4 , alcoxy(C r 
20 C 4 )alkyle(C r C 4 ) ou aminoalkyle en C1-C4, ou hydroxyalkylCC!- 
C4)aminoalkyle en C1-C4. 

Ri 4 represente un atome d'hydrogene 6u un atome d'halogene tel que le 
fluor, un radical alkyle en C 1 -C 4} monohydroxyalkyle en C1-C4, 
polyhydroxyalkyle en C 2 -C 4 , aminoalkyle en C r C 4 , cyanoalkyle en C r C 4 ou 
25 alcoxy(C r C 4 )-alkyle(C r C4). 

26. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 25, 
caracteris^e par le fait que les para-aminophenols sont choisis parmi le para- 
aminophenol, le 4-ammo-3 -methyl-phenol, le 4-ammo-3-fluoro-phenol, le 4- 
30 amino-3-hydroxym6thyl-phenol, le 4-amino-2-methyl-phenol, le 4-amino-2- 
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hydroxymethyl-phenol, le 4-amino-2-m6thoxymethyl-phenol, le 4-amino-2- 
aminomethyl-phenol, le 4-amino-2-(p-hydroxyethyl-aminomethyl)-phenol, et 
leurs sels d'addition d'acide. 

5 27. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 20, 

caracterisee par le fait que les ortho-aminophenols sont choisis parmi le 2- 
amino-phenol, le 2-amino-l-hydroxy-5-m6thyl-benzene, le 2 -amino- 1- 
hydroxy-6-methyl-benzene, le 5-acetamido-2-amino-ph6nol, et leurs sels 
d'addition d'acide. 

10 

28. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 20, 
caracterisee par le fait que les bases heterocycliques sont choisies parmi les 
derives pyridiniques, les derives pyrimidiniques ou pyrazolopyrimidiniques, 
les derives pyrazoliques, et leurs sels d'addition d'acide. 

15 

29. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 28, 
caracteris6e par le fait que les derives pyridiniques sont choisis parmi la 2,5- 
diaminopyridine, la 2-(4-methoxyphenyl)-amino-3-amino-pyridine, la 2,3- 
diamino-6-methoxypyridine, la 2-(p-m&hoxyetoyl)-amino-3-aniino-6- 

20 methoxy pyridine, la 3,4-diamino-pyridine, et leurs sels d'addition d'acide. 

30. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 28, 
caracterisee par le fait que les derives pyrimidiniques ou 
pyrazolopyrimidiniques sont choisis parmi la 2,4,5,6-tetra-ammopyrimidine, la 

25 4-hydroxy-2,5,6-triaminopyrimidine, la 2-hydroxy-4,5,6-triaminopyrimidine, 
la 2,4-dihydroxy-5,6-diaminopyrimidine, la 2,5,6-triaminopyrimidine, la 
pyrazoio-[l,5-a]-pyrimidine-3,7-diamine ; la 2,5-dim6thylpyrazolo-[l,5-a]- 
pyrimidine-3,7-diamine ; la pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,5-diamine ; la 2,7- 
dimethyl-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,5-diamine ; le 3-amino-pyrazolo-[l,5- 

30 a]-pyrimidin-7-ol ; le 3-amino-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidin-5-ol ; le 2-(3- 
amino-pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidin-7-ylamino)-ethanol ; le 2-(7-amino- 
pyrazolo-[l ,5-a]-pyrimidin-3-ylammo)-ethanol ; le 2-[(3-amino-pyrazolo[l ,5- 
a]pyrimidm-7-yl)-(2-hydroxy-6thyl)-amino]-ethanol ; le 2-[(7amino-pyrazolo- 
[l,5-a]-pyrimidin-3-yl)-(2-hydroxy-ethyl)-amino]-6thanol ; la 5,6- 
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dim6thylpyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine-3,7-diamine ; la 2,6-dimethyl-pyrazolo- 
[l,5-a]-pyrimidine-3,7-diamine ; la 2,5,N7,N7-tetramethyl-pyrazolo-[l,5-a]- 
. pyrimidine-3,7-diamine ; la 3-amino-5-methyl-7-imidazolylpropylamino- 
pyrazolo-[l,5-a]-pyrimidine ; et leurs sels d'addition d'acide et Ieurs formes 
5 tautomeres, lorsqu'il existe un equilibre tautomerique. 

31. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 28, 
caracterisee par ie fait que les derives pyrazoliques sont ehoisis parmi le 4,5- 
diamino-l-methylpyrazole, le 3,4-diamino-pyrazole, le 4,5-diamino-l-(4'- 

10 chlorobenzyl)-pyrazole, le 4,5-diamino-l,3-dimethyl-pyrazole, le 4,5-diamino- 
3 -methyl- 1-phenylpyrazole, le 4,5-diamino-l-methyl-3-phenyl-pyrazole, le 4- 
amino-l,3-dimethyl-5-hydrazino-pyrazole, le l-benzyl-4,5-diamino-3-methyl- 
pyrazole, le 4,5-diamino-3-tert-butyl-l-methyl-pyrazole, le 4,5-diamino-l-tert- 
butyl-3-methyl-pyrazole, le 4,5-diamino-l-(p-hydroxyethyl)-3-methyl- 

15 pyrazole, le 4,5-diamino-l-(p-hydroxyethyl)-pyrazole, le 4,5-diamino-l-ethyl- 
3 -methylpyrazole, le 4,5-diamino- 1 -ethy l-3-(4'-m6thoxyphenyl)-pyrazole, 
le4,5-diamino-l-ethyl-3-hydroxymethyl-pyrazole, le 4,5-diamin6-3- 
hydroxymethyl-l-methyl-pyrazole, le 4,5-diamin6-3-hydroxymethyl-l- 
isopropyl-pyrazole, le 4,5-diamino-3-methyl-l-isopropylpyrazole, le 4-amino- 

20 5-(2'-ammoethyl)-amino-l,3-dimethyl-pyrazole, le 3,4,5-triaminopyrazole, le 
l-m6thyl-3,4,5-triamino-pyrazole, le 3,5-diamino-l-methyl-4- 
m6thylaminopyrazole, le 3,5-diamino-4-(p-hydroxy6thyl)amino-l-methyl- 
pyrazole, et Ieurs sels d'addition d'acide. 

25 32. Composition de teinture d'oxydation selon l'une quelconque des 

revendication 18 a 31, caracterisee par le fait que Ie ou les bases d'oxydation 
represented de 0,0005 a 12 %, de preference de 0,005 a 8 %, dupoids total de 
la composition. 

30 33. Composition de teinture d'oxydation selon l'une quelconque des 

revendications 18 a 32, caracterisee par le fait que le ou les coupleurs sont 
ehoisis parmi les meta-aminophenols, les meta-phenylenediamines, les 
metadiphenols, les naphtols et les coupleurs heterocy cliques tels que par 
exemple les derives indoliques, les derives indoliniques, le sesamol et ses 
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derives, les derives pyridiniques, les derives pyrazolotriazoles, les pyrazolones, 
les indazoles, les benzimidazoles, les benzothiazoles, les benzoxazoles, les 1,3- 
benzodioxoles, les quinolines et leurs sels d'addition d'acide. 

34. Composition de teinture d'oxydation selon la revendication 33, 
caracterisee par le fait que le ou les coupleurs sont choisis parmi le 2,4- 
diamino l-(p-hydroxyethyloxy)-benzene, le 2-methyl-5-amino-phenol, le 5-N- 
(p- hydroxy ethyl)-amino-2-methyl-phenol, le 3-amino-phenol, le 1,3- 
dihydroxy-benzene, le l,3-dihydroxy-2-methyl-benzene, le 4-chloro-l,3- 
dihydroxy-benzene, le 2-amino 4-(p-hydroxyethylamino)-l-methoxy-benzene, 
le 1,3-diamino-benzene, le l,3-bis-(2,4-diaminophenoxy)-propane, le sesamol, 
le l-amino-2-methoxy-4,5-mettyienedioxybenzene, l'a-naphtol, le 6-hydroxy- 
indole, le 4-hydroxy-indole, le 4-hydroxy-N-m<SthyIindole, la 6-hydroxy- 
indoline, la 2,6-dihydroxy-4-methyl-pyridine, la lH-3-methyl-pyrazol-5-one, 
la l-phenyl-3-methyl-pyrazol-5-one, la 2-amino-3-hydroxypyridine, le 3,6- 
dim6thyl-pyrazolo-[3,2-c]-l,2,4-triazole, le 2,6-dimethyl-pyrazolo,-[l,5b]- 
1,2,4-triazole et leurs sels d'addition d'acide. 

35. Composition de teinture d'oxydation selon l'une quelconque des 
revendication 18 a 34, caracterisee par le fait que le ou les coupleurs 
representent de 0,0001 % a 10 %, de preference de 0,005 a 5 % du poids total 
de la composition. 

36. Composition de teinture d'oxydation selon l'une quelconque des 
revendications 18 a 36, caractSrisee par le fait que, lorsque l'enzyme d'oxy do- 
reduction encapsulee est une oxydo-reductase k 2 electrons, la composition 
contient de 0,01 a 20 % en poids, de preference de 0,1 a 5 % en poids rapports 
au poids total de la composition de teinture d'oxydation, d'un donneur pour 
ladite oxydo-reductase a 2 electrons. 

37. Composition de teinture d'oxydation selon l'une quelconque des 
revendications 18 a 35, caracterisee par le fait que, lorsque l'enzyme d'oxydo- 
reduction encapsul6e est une peroxydase necessitant pour son fonctionnement 



WO 02/069922 



PCT/FR02/00704 



39 

un donneur sp6cifique, celui-ci est present k raison de 0,001 k 20 % en poids, 
rapporte au poids total de la composition. 

38. Composition de teinture d f oxydation selon Time quelconque des 
5 revendications 18 k 35, caracterisee par le fait que, lorsque renzyme d'oxy do- 
reduction encapsutee est une oxydo-r6ductases k 4 electrons, la composition 
contient de 0,0001 k 5 % en poids, de preference de 0,005 k 5 % en poids, 
rapports au poids total de la composition, d'un ou de plusieurs mediateurs 
capables d'activer ladite oxydo-r6ductases k 4 Electrons. 

10 

39. Kit de teinture d'oxy dation multicomposants comprenant au moins 
un premier composant contenant des microcapsules k co&ur aqueux et a 
enveloppe polym&ique selon Tune quelconque des revendications 1 k 14, et au 
moins un deuxidme composant contenant au moins un pr£curseur de colorant 

15 d'oxy dation choisi parmi les bases d'oxy dation et/ou les coupleurs, les deux 
composants etant conserves separement et etant destines k Stre melanges Tim 
avec l'autre immddiatement avant application sur les fibres keratiniques. 

40. Proc6d6 de teinture d'oxydation des fibres keratiniques et en 
20 particulier des cheveux consistant a appliquer sur les fibres une composition de 

teinture d'oxydation selon 1'une quelconque des revendications 18 k 38, ou une 
composition de teinture d'oxydation pr£par£e, imm£diatement avant 
application, par melange des deux composants du kit de teinture d'oxydation 
selon la revendication 39, a laisser la composition en presence d'air en contact 
25 avec les fibres pendant un temps suffisant pour obtenir la coloration souhait£e, 
k eliminer la composition de teinture par rin9age et lavage, puis k s£cher les 
cheveux. 
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